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Resumen

El dafio oxidativo se encuentra relacionado con el desarrollo de diversos padeci-
mientos. Los compuestos antioxidantes naturales han demostrado jugar un papel
importante en la prevencion de algunos de ellos como el cancer y enfermedades
de tipo cardiovascular. Entre los antioxidantes naturales se encuentran los poli-
fenoles, algunas vitaminas, el 3-caroteno y los péptidos.

Los péptidos antioxidantes pueden obtenerse a partir de fuentes proteicas de
origen animal o vegetal mediante diversos métodos, destacando el uso enzimas
que emulan la digestioén, asi como de algunas enzimas comerciales.

Un aspecto importante de resaltar, es la posibilidad del uso de subproductos del
procesamiento de alimentos que sirven de sustratos para la accién enzimatica y
microbiana.

De esta forma, los péptidos proporcionan mecanismos para reducir los radicales
libres originados por el estrés oxidativo, protegiendo de la oxidacion a las células
del organismo cuando son ingeridos en la dieta.
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5.1. Introduccion

Ademas del aporte de energfa metabodlica y aminoacidos esenciales, las protei-
nas pueden tener un efecto fisiolégico o funcional al consumirse, por lo que la
investigacion de las propiedades biofuncionales tanto las proteinas de origen
animal como de origen vegetal ha sido un area que ha tomado bastante fuerza
actualmente.

Se afirma que una proteina o péptido posee funcionalidad biolégica si se ha
demostrado con éxito su efecto beneficioso sobre una o mas funciones del cuer-
po. Los péptidos pueden estar presentes como una secuencia independiente o
en estado latente dentro de una proteina. Estas secuencias al ser liberadas por
proteolisis, ya sea por la digestion enzimatica, fermentaciéon o autolisis, podran
ejercer efectos fisiologicos (Garcia, Puchalska, Esteve & Marina, 2013; Jimsheena
& Gowda, 2011; Korhonen & Pihlanto, 2006). Dentro de las actividades que se
les han atribuido destacan: antioxidante, antihipertensiva, hipocolesterolémiante,
citomoduladora, opioide, antitrombética, inmunomoduladora, anticarcinogénico
e incluso capacidad antiobesidad (Haque & Chand, 2008; Hartmann & Meisel,
2007; Ortiz-Martinez, Winkler & Garcia-Lara, 2014; Rutherfurd-Markwick &
Moughan, 2005).

En los dltimos afnos se ha generado de manera extensiva, evidencia cientifica
sobre los efectos biolégicos de diversas proteinas y péptidos, bajo un esquema
de produccion basado en la liberacion de las secuencias de péptidos por distintos
procesos de hidrolisis y la posterior caracterizacion de los fragmentos con mayor
actividad biol6gica. De esta forma han sido obtenidos péptidos a partir de varia-
das fuentes de proteina. Ademas, han sido probados diversos métodos para su
obtencion, tales como la emulacion de la digestion gastrointestinal, protedlisis 2z
vitro, fermentacién microbiana y sintesis quimica, por mencionar algunos (Garcfa,
et al., 2013; Korhonen & Pihlanto, 2006; Vercruysse, Van Camp, Dewettinck &
Smagghe, 2009).

Sin embargo, a pesar del evidente potencial de los péptidos bioactivos, exis-
ten todavia limitaciones para su empleo relacionadas con su efectividad 7
vive, aspectos tecnolégicos, econémicos y de regulaciéon. En torno al eleva-
do costo de produccion, se han propuesto alternativas para las limitaciones
econdmicas y tecnoldgicas. Una de ellas, es el uso de subproductos del pro-
cesamiento de alimentos que sirven de sustratos para la accién enzimatica
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y microbiana, o el empleo de péptidos de produccién natural como las bac-
teriocinas que no requieren manufactura sintética (Moughan, Rutherfurd,
Montoya & Dave, 2014; Pihlanto-Leppild, Koskinen, Piilola, Tupasela &
Korhonen, 2000; Torruco-Uco et al., 2008). Por otro lado, existe poca evi-
dencia cientifica en torno a la accién 7z vive de los péptidos y la eficacia de los
mismos para presentar un efecto fisiolégico palpable. Como respuesta a esta
limitante se ha propuesto el analisis de la relaciéon estructura-funcién como
un enfoque para el disefio de péptidos con bioactividad, capaces de satisfacer
los criterios de actividad bioldgica y estabilidad 7z vive conjuntamente (Agyei
& Danquah, 2011; Gauthier, Pouliot & Saint-Sauveur, 20006). La informacion
generada provee bases de datos que son la herramienta para la biasqueda y
disefio de nuevos péptidos y proteinas con actividad bioldgica; permitiendo
la identificacién de estos, mediante la prediccion de la relacién estructura-
funcién y la simulaciéon de procesos proteoliticos; lograndose asi la creacién
de estructuras optimizadas (Pripp, Serensen, Stepaniak & Serhaug, 20006;
Saito et al., 2003).

El objetivo de este trabajo es presentar informacion sobre las caracteristicas
estructurales que han sido asociadas al efecto antioxidante presentado por cier-
tos péptidos, la evidencia de los efectos de éstos sobre la salud, asi como la
informacién generada sobre los posibles mecanismos de accién asociados. En
conjunto, esta informacion permite sustentar el disefio de péptidos bioactivos
enfocado en una visualizaciéon temprana del posible éxito zz vivo que permita
la toma de decisiones acertadas para la explotacion adecuada de una fuente de
proteina.

5.2. Efecto antioxidante y relacidon estructura-mecanismos
de los péptidos bioactivos

Si bien, la oxidacién es un proceso esencial en el organismo para la supervi-
vencia celular, produce especies reactivas capaces de romper el equilibrio de
enzimas del sistema antioxidante endégeno como la superdxido dismutasa,
catalasa y peroxidasa, lo cual conduce a dafio celular y a la muerte a través de
la oxidaciéon de lipidos de membrana, proteinas celulares, ADN, asi como a
la inactivaciéon de enzimas. Este estrés oxidativo juega un papel importante
en una serie de enfermedades llamadas cronico-degenerativas tales como la
diabetes, el cancer y la aterosclerosis (Davi, Falco & Patrono, 2005; Jacob,
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Hooten, Trzeciak & Evans, 2013; Malins et al., 2001; Metcalfe & Alonso-
Alvarez, 2010; Parthasarathy, Litvinov, Selvarajan & Garelnabi, 2008; Stocker
& Keaney, 2004).

La hidrolisis enzimatica de proteinas aisladas de variadas fuentes puede liberar
secuencias de aminoacidos que actien directamente sobre diversas especies
reactivas (Gallegos-Tintoré et al., 2011; Sarmadi & Ismail, 2010), ademas se
ha observado una asociacion inversa entre la ingesta de antioxidantes y la inci-
dencia de estos padecimientos (Arts & Hollman, 2005; Pandey & Rizvi, 2009;
Scalbert, Manach, Morand, Rémésy & Jiménez, 2005), por lo que es cada vez
mayor el interés en sustancias naturales con caracteristicas antioxidantes, es-
pecificamente en las proteinas debido a su capacidad para inhibir la oxidacion
mediante la accion de distintos residuos de aminoacidos y secuencias de pép-
tidos que participan de reacciones de oxidacion en las que estan involucradas
diferentes especies oxidantes y ambientes moleculares (sistemas acuosos, lipi-
dicos, emulsiones, condiciones de pH variado), convirtiéndose por ello en un
componente importante de los sistemas alimentarios al representar un medio
de defensa antioxidante en tejidos bioldgicos. El mecanismo detras de la ac-
tividad antioxidante (AAO) presentada por péptidos no esta completamente
entendido aun, ya que el empleo de distintos ensayos para la evaluaciéon de
la AAQO, asi como las variaciones en los mismos, dificulta la comparacién del
potencial antioxidante y los mecanismos reportados para una secuencia (Saito,
et al., 2003).

El potencial terapéutico de un péptido se atribuye a la presencia de grupos fun-
cionales especificos en la secuencia; el mecanismo se relaciona con la compo-
sicion, la posicion en la secuencia del péptido, la estructura y la hidrofobicidad
de cada grupo funcional. Los trabajos realizados hasta ahora, sugieren distintos
mecanismos para las actividades fisiolégicas exhibidas por los péptidos, sin em-
bargo, pocos de ellos han sido confirmados (Korhonen & Pihlanto, 2006; Ver-
cruysse, et al., 2009).

La mayor capacidad de los péptidos con respecto a proteinas de mayor
tamafio para disminuir la reactividad de una especie se relaciona con una
mayor exposiciéon de los aminoacidos. En general los 20 aminoacidos pre-
sentes en las proteinas pueden interactuar con especies reactivas de oxigeno
y nitrégeno, los mas reactivos incluyen a los azufrados Metionina y Cisteina,
la Histidina por su grupo imidazol y los aromaticos Triptéfano, Tirosina y
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Fenilalanina, ademas de los que contienen anillo imidazol como la histidina
(Elias, Kellerby & Decker, 2008; Loganayaki, Siddhuraju & Manian, 2011;
Zhang et al., 2010); sin embargo, se ha encontrado que en su forma libre, ge-
neralmente los aminodcidos no son efectivos como antioxidantes, de hecho
existe evidencia de que una hidrélisis extensiva de las proteinas resulta en un
decremento de la AAO (Kong & Xiong, 20006; Salgado, Fernandez, Drago &
Mauri, 2011), lo cual se atribuye a las propiedades quimicas y fisicas que les
confiere tanto la secuencia de aminoacidos, como la estabilidad del radical
peptidico que se genera para no iniciar o propagar reacciones oxidativas
posteriores (Elias, et al., 2008). Sin embargo, un estudio realizado con leche
materna demostré que el Trp liberado a partir de la digestiéon gastrointes-
tinal de estd, es capaz de actuar como un potente secuestrante de radicales
(Tsopmo et al., 2009).

La importancia de la presencia de residuos de aminoacidos especificos en las
secuencias con accion antioxidante exitosa puede observarse a partir de los
datos reportados donde mecanismos como la quelacion de iones metalicos
y metales de transicion, la captacion de radicales prooxidantes, la reduccion
de hidroxiperoxidos y eliminacion enzimatica de oxidantes especificos entre
otros han sido propuestos para las propiedades antioxidantes de los péptidos
(Elias, et al., 2008; Ostdal, Andersen & Davies, 1999; Rival, Boeriu & Wi-
chers, 2001; Zhou & Decker, 1999). La mayoria de los péptidos antioxidantes
obtenidos a partir de alimentos presentan pesos moleculares entre 500 y
1800 Da y con frecuencia incluyen residuos de aminoacidos como Val y Leu
en el extremo N-terminal, y Pro, His, Tyr, Trp, Met, y Cys en sus secuencias
(Cheng, Uchida & Kawakishi, 1992; Wu, Wang, Ma & Ren, 2009). Residuos
hidrofébicos de amino acidos como Val o Leu son capaces de incrementar
la presencia de péptidos en la interfase agua-lipido y por lo tanto facilitar
el acceso a radicales libres que se generan en la fase lipidica (Ranathunga,
Rajapakse & Kim, 20006). Por ejemplo, el péptido Leu-Leu-Pro-His-His, ob-
tenido por la digestiéon proteolitica de la B-conglicinina de la soya presenta
propiedades antioxidantes (Chen, Muramoto & Yamauchi, 1995). También se
ha observado que mediante la adicién de una leucina o prolina en el extremo
N-terminal de un dipéptido His-His se mejora la AAO asi como la interac-
cién con moléculas antioxidantes (por ejemplo hidroxitolueno butilado) de
péptidos sintéticos o derivados de alimentos (Kitts & Weiler, 2003; Sarmadi
& Ismail, 2010).
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Otros estudios han reportado que los péptidos antioxidantes mantienen a las
células libres de dafio debido a la presencia de especies reactivas de oxigeno
(EROs) a través de la induccién de genes, lo que ha podido observarse con
el dipéptido Met-Tir obtenido de musculo de sardina que previene el estrés
oxidativo estimulando la expresion de la enzima hemo-oxigenasa-1 (HO-1) y
ferritina en células endoteliales (Erdmann, 2000).

Chen, Muramoto, Yamauchi & Nokihara (1996), midieron las actividades an-
tioxidantes de 28 péptidos sintéticos diseniados en base a la secuencia LLPHH
derivada de la digestiéon proteolitica de proteina de soya. Los resultados indi-
caron que la remocién del residuo de His del extremo C-terminal disminuyé la
AAO, mientras que la remocion de Leu del extremo N-terminal no tuvo efecto.
Dentro de la secuencia peptidica, los residuos de His y Pro desempefan una
funcién importante para la AAO. La secuencia Pro-His-His, present6 la mayor
actividad. Otros péptidos con la secuencia Pro-His-His presentaron el mejor
sinergismo con antioxidantes solubles en lipidos tales como el tocoferol y el
hidroxi butil anisol (BHA).

Saito et al. (2003), también estudiaron la AAO de péptidos sintetizados
a partir de dos bibliotecas de tripéptidos. De acuerdo a sus resultados
los péptidos que contenian el residuo His o Tir, y tripéptidos con dos
residuos de Tir mostraron mayor actividad en el sistema de peroxidacion
del acido linoleico que aquellos que contenfan dos residuos de His. El
péptido Tyr-His-Tyr mostré un fuerte efecto sinérgico con antioxidantes
fenodlicos.

En general los tripéptidos que contienen residuos de Trp o Tir en el extre-
mo C-terminal han mostrado fuerte actividad captadora de radicales pero dé-
bil actividad frente al radical peroxinitrito; por otro lado, los tripéptidos que
contienen Cis han demostrado actividad secuestrante de este radical (Saito, et
al., 2003). Ademas, se ha demostrado que existe una relaciéon directa entre la
presencia de enlaces disulfuro en los péptidos y la AAO que muestran (Cian,
Vioque & Drago, 2015).

La relacion entre la presencia de ciertos aminoacidos y su respectiva actividad
antioxidante se muestra en la Tabla 26.
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Aminoacidos Mecanismo de acciéon Ejemplo Referencia
Aminoacidos  Estabilizan radicales His en el extremo N-terminal ~ (Chen,
aromaticos mediante donaciénde  es un efectivo quelante de iones  Muramoto,
(Tyt, His, Trp, electrones, manteniendo metdlicos. Yamauchi,
Fen) su propia estabilidad His en el extremo C-terminal ~ Fujimoto &
por resonancia de su es un efectivo secuestrador de . Nokihara,
estructura. varios radicales. 1998)
Tripéptidos con Trp o Tir en el
extremo C-terminal son fuertes
secuestradores de radicales.

Aminoicidos Incrementan la Pro, His o Tir dentro de las (Chen, et al.,

hidrofébicos  solubilidad de los secuencias y Val o Leu en el 1995; Qian,
péptidos en lipidos, extremo N-terminal en los Jung &
facilitando el acceso péptidos con AAO. Kim, 2008;
a especies radicales Alta reactividad de los grupos ~ Suetsuna &
hidrofébicas y acidos alifaticos de Ala, Val y Leu con  Chen, 2002)
grasos poliinsaturados.  4cidos grasos poliinsaturados.

AAO relacionada con la
presencia de aminoacidos
terminales como Leu o Val
y residuos de Gln y Pro en
las secuencias de péptidos de
gluten.

Aminoacidos  Los grupos carboxilo Residuos de Asp (aminoacido  (Rajapakse,

basicos y y amino de las cadenas  4cido) e His (aminoacido Mendis,

acidos laterales tienen funcién  basico) en péptidos Jung, Je &
quelante de iones purificados de salsa de mejillon  Kim, 2005)
metalicos debido a su fermentada.
capacidad de disociarse
y ser donadores de
protones.

Cisteina Los grupos SH son Tripéptidos con Cis son (Ningappa
captadores de radicales, potentes secuestradores de & Srinivas,
protegen tejidos de radicales peroxinittito. 2008; Saito,
estrés oxidativo y Actividad antioxidante del et al., 2003)

mejora actividad de la
glutatiéon peroxidasa.

grupo SH de las proteinas de

hojas de curry.

Tabla 26. Relacion entre actividad antioxidante, presencia y ubicacion de aminodcidos en péptidos bioactivos.
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5.3. Evaluacion de la actividad antioxidante

Los métodos de determinacion de la AAO estan basados en distintos sistemas gene-
radores de radicales libres. Los radicales reaccionan con la muestra y de acuerdo a la
capacidad antioxidante de ésta, se inhibirfa la generacion de los primeros. También
existen ensayos que cuantifican los productos formados tras el proceso oxidativo.

Los distintos métodos difieren en el agente oxidante, el sustrato empleado, la
medida del punto final, la técnica instrumental utilizada y en las posibles in-
teracciones de la muestra con el medio de reacciéon. Ademas, los objetivos de
los diferentes métodos son diversos, encontrandose entre ellos la medida de la
resistencia de un alimento a la oxidacion, la evaluacién cuantitativa del aporte en
sustancias antioxidantes o la evaluaciéon de la AAO en plasma una vez ingerido
el alimento (Dave, 2009; Pérez-Jiménez et al., 2008).

Debido a la complejidad de los procesos de oxidacion, no existe un método que
refleje de forma completa el perfil antioxidante de una muestra, por lo que lo mas
acertado es la comparacion de diferentes métodos para facilitar la interpretacion
de resultados. Los ensayos para la determinacion de capacidad antioxidante de-
ben ser sencillos, con un mecanismo quimico definido, reproducibles, adaptables
a sustancias antioxidantes hidrofilicas y lipofilicas y con elevado rendimiento de
analisis (Sanchez-Moreno, 2002). Por otro lado, debe considerarse que, como
consecuencia de las transformaciones metabdlicas que sufren los compuestos
antioxidantes en el organismo, la AAO in vitro puede diferir del efecto antioxi-
dante in vivo. Por ejemplo, se ha demostrado que ciertos compuestos fenolicos
poliméricos que presentan baja AAO in vitro contribuyen a la capacidad antioxi-
dante del plasma después de su transformacion metabdlica en compuestos mas
simples (Ghiselli et al., 2000).

Si bien, los resultados que ofrecen los métodos in vitro son limitados nutricio-
nalmente hablando al no reproducir la situacion fisiologica, resultan utiles para
la comparaciéon de la AAO entre diversas muestras. Para alcanzar una mayor
aproximacion algunos ensayos se han incluido radicales que son relevantes en
los sistemas bioldgicos (O,, H,O,, ROO, OH) (Antolovich, Prenzler, Patsalides,
McDonald & Robards, 2002).

Las medidas in vivo pueden reflejar las posibles interacciones entre los distintos
componentes de la dieta. Sin embargo, existen numerosos aspectos aun descono-
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cidos, tales como el modo de acciéon de los radicales dentro de los compartimen-
tos celulares y si los compuestos antioxidantes se transportan al interior de los
mismos. Por ello es importante tener en consideracion aspectos como el grado
de absorcion de los compuestos, los productos del metabolismo que generan y
la actividad de los mismos (Antolovich, et al., 2002).

5.3.1. Evidencias del efecto antioxidante de péptidos en ensayos
in vitro

Son diversas las fuentes a partir de las cuales se han obtenido aislados proteicos
que posteriormente son procesados para obtener péptidos bioactivos.

Tang et al. (2009), reportaron la capacidad secuestrante de radicales libres de
hidrolizado de zeina obtenido con alcalasa, la cual fue dependiente de la especie
radical y estuvo ademas relacionada al peso molecular y la hidrofobicidad de los
constituyentes del péptido. Las distintas fracciones del hidrolizado de zeina obte-
nidas por ultrafiltracion se analizaron para determinar la capacidad de captacion
de radicales. La capacidad secuestrante del radical ABTS no fue dependiente del
peso molecular del péptido, en cambio, la capacidad para captar los radicales
DPPH y O, silo fue. Las fracciones con mayor hidrofobicidad mostraron ma-
yor capacidad secuestrante de los radicales DPPH y O,", mientras que aquellos

con hidrofobicidad intermedia mostraron la maxima actividad secuestrante de
radical ABTS.

En el estudio hecho a partir de albuminas de semilla de Ginkgo biloba se aislé
una protefna antioxidante con un PM de 29.25 kDa (denominada G4b), la cual
presento la mayor capacidad secuestrante de radicales libres comparada con las
otras fracciones obtenidas. Estaba formada de dos péptidos con pesos molecu-
lares similares unidos por un enlace disulfuro y no contenfa acido nucleico ni
polifenoles; por lo que se demostré que la presencia de aminoacidos aromaticos
y azufrados contribuy6 a la capacidad antioxidante que exhibid la proteina frente
a radicales hidroxilo y DPPH (Huang et al., 2010).

Al investigarse péptidos obtenidos de plasma bovino, los resultados sugieren
que su capacidad antioxidante depende de su peso molecular. Los péptidos
con peso molecular menor a 3 kDa exhibieron actividad FRAP y de captacion
de radicales ABTS. La AAO increment6 junto con el grado de hidrolisis (Go-



PEPTIDOS CON ACTIVIDAD ANTIOXIDANTE PROVENIENTES DE FUENTES ANIMALES Y VEGETALES 127

mez, Figueroa & Zapata, 2013), lo cual puede atribuirse a la exposicion de los
residuos de aminoacidos capaces de reaccionar con oxidantes, promovida por
los cambios estructurales en las proteinas como consecuencia de la hidrélisis
(Kong & Xiong, 2000), este mismo comportamiento ha sido reportado en
investigaciones realizadas con plasma de porcino (Q. Liu, Kong, Jiang, Cui &
Liu, 2009).

Para aprovechar las proteinas provenientes de la pasta residual de almendra de
palma, se obtuvieron hidrolizados empleando siete diferentes proteasas: alcalasa,
quimotripsina, papaina, tripsina, flavourzima, y bromelaina. La AAO se evalu6
mediante el ensayo de captacion de radical DPPH, siendo el hidrolizado gene-
rado a partir de papaina el que mostré la actividad mas elevada, la cual estuvo
relacionada con la presencia de mas residuos de aminoacidos aromaticos e hi-
drofébicos, revelando la importancia de este tipo de residuos de aminoacidos en
las secuencias peptidicas para que presentaran dicha actividad (Zarei et al., 2014).
Por otro lado, este trabajo permitié observar la importancia de la posicion de los
aminoacidos en la cadena peptidica con respecto a la AAO: se aislaron 2 péptidos
cuya secuencia fue AWFS y WAFS, el cambio en la posicién de los residuos de
aminodcidos tuvo un efecto significativo en la AAO (71% contra 47.3% respecti-
vamente). Ademas, comparativamente con otro péptido que también fue aislado
cuya secuencia fue WAF contra el de secuencia WAFS, la AAO que se presento
fue de 47.3% contra 55.7% respectivamente, es decir el residuo de serina en el
extremo Carbono terminal tuvo un efecto significativo en la AAO cuando se
realiz6 el ensayo de captacion de radical DPPH. Los péptidos obtenidos mostra-
ron una correlacion positiva con el contenido de residuos hidrofébicos, punto
isoeléctrico y carga neta a pH 7 y una correlacion negativa con el peso molecular
(Zarei et al., 2014).

5.3.2. Evidencias del efecto antioxidante de péptidos en modelos
celulares y animales

Los estudios para el establecimiento del potencial antioxidante de hidrolizados,
aislados y péptidos en cultivos celulares, modelos animales o pruebas clinicas en
humanos son escasos en comparacion con los ensayos 7 vitro; sin embargo, los
resultados que han sido obtenidos de estos estudios muestran que los péptidos
antioxidantes pueden tener impacto en la reduccion del estrés oxidativo y con
esto disminuir el riesgo de padecer algunas enfermedades degenerativas asocia-
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das a esta condicion (Mulero Canovas, Zafrilla Rentero, Martinez-Cacha Marti-
nez, Leal Hernandez & Abellan Aleman, 2011).

Rajapakse et al. (Rajapakse, et al., 2005) reportaron el péptido HFGDPFH de-
rivado de la salsa fermentada de mejillon, el cual posee actividad secuestrante
de radicales libres y tuvo la capacidad de incrementar la viabilidad en un 76%
de un cultivo de fibroblastos humanos de pulmoén cultivados en condiciones de
oxidacion. El efecto se present6 en dosis mayores a 75 pg/ml; sin embargo, no
se encontré mayor proteccion en la supervivencia de las células cuando la con-
centracion del péptido se incrementé.

Fitzgerald et al. (2005), estudiaron la AAO de un producto comercial llamado
Seacure obtenido por fermentaciéon controlada de merluza del pacifico con
levadura. Los modelos empleados fueron células epiteliales de colén humano
y de rata cultivadas en condiciones de oxidacién. Se demostré que debido a
la accion de di y tripéptidos que eran solubles en etanol con presencia de re-
siduos de glutamina, promovia un incremento significativo en la proliferacion
del cultivo celular. Por otro lado, la prueba piloto con humanos a los que se
les administré Seacure mostrd que este alimento fue capaz de reducir el nivel
de dafio en el intestino delgado causado por indometacina. La presencia del
residuo de glutamina presente en el péptido FPH podria contribuir a la AAO
via estimulacion de la produccion de glutation (Marchbank, Limdi, Mahmood,
Elia & Playford, 2008).

Ademas de fuentes animales y vegetales, se ha reportado también la obtencion
de péptidos bioactivos a partir de hongos. Sun, He & Xie (2004), obtuvieron
péptidos aislados del hongo medicinal Ganoderma lucidum, los cuales presenta-
ron AAO en sistemas de peroxidacién a nivel membrana; ademas bloquearon la
auto-hemolisis de globulos rojos de ratas de manera dosis-dependiente. En un
estudio de intervencién en humanos la ingestion de un suplemento de G. lucidum
causé un incremento en la AAO en plasma de sujetos saludables. A pesar de es-
tas evidencias no se encontr6 ningun cambio significativo en biomarcadores del
estado antioxidante (Wachtel-Galor, Choi & Benzie, 2005; Wachtel-galor, Szeto,
Tomlinson & Benzie, 2004).

Una recopilacion de péptidos antioxidantes de diversas fuentes, asi como algunas
de sus principales caracteristicas se presentan en el Tabla 27.
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5.4. Perspectivas

Los diversos estudios realizados sobre la capacidad antioxidante de péptidos
obtenidos de fuentes animales y vegetales proporcionan resultados promisorios
en cuanto a impacto en la reduccién del estrés oxidativo, asi como el riesgo de
diversas enfermedades degenerativas como el cancer, enfermedades cardiovas-
culares, enfermedades inflamatorias, etc. asociados con estrés oxidativo. Pese
a esto, son pocos los productos comerciales disponibles hasta la fecha, lo que
puede atribuirse a una variedad de razones, incluyendo falta de ensayos clinicos
que confirmen la bioactividad, eficacia y seguridad, el elevado costo de produc-
cion, problemas en la fabricacién de un producto reproducible, amargura, color,
u otros problemas sensoriales (Samaranayaka & Li-Chan, 2011).

Ademas de los dafios a sistemas biolégicos, el dafio oxidativo es también im-
portante en los sistemas alimentarios. Para evitar los efectos negativos a las pro-
piedades sensoriales de los alimentos se emplean antioxidantes, principalmente
sintéticos, tales como el Butilhidroxitolueno (BHT) y Butilhidroxianisol (BHA);
sin embargo, actualmente se ha incrementado la bisqueda de antioxidantes de
fuentes naturales, destacando compuestos fenolicos, como tocoferol o vitamina
E, carotenoides y catequinas, los cuales presentan algunas desventajas; como
capacidad antioxidante e insolubilidad en agua (Gallegos Tintoré, Chel Guerre-
ro & Martinez Ayala, 2013). En este sentido, los hidrolizados proteicos y frac-
ciones peptidicas pueden emplearse como ingredientes funcionales en sistemas
alimentarios, pues se ha demostrado su capacidad para prevenir la modificacion
oxidativa (Wang & Xiong, 2008).

Un uso poco convencional de los péptidos antioxidantes es en formulaciones
cosméticas en la prevencion del envejecimiento y como proteccion frente al dafio
en la piel ocasionado por las radiaciones UV (Samaranayaka & Li-Chan, 2011).

5.5. Conclusion

Generalmente, los péptidos con actividad antioxidante poseen en comun al-
gunas caracteristicas como cadena corta, presencia de aminoacidos hidrofo-
bicos en su estructura y la resistencia a la protedlisis. Si bien, los péptidos
bioactivos representan una buena opcién con excelente perspectiva para su
empleo como coadyuvantes en la promocion de la salud, como ingredientes
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en la industria alimentaria, aspectos como la eficacia iz vivo de los mismos, re-
quieren todavia de investigacién mas profunda a fin de que estos puedan ser
optimamente explotados.
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